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Hyperuricemia is a condition characterized by elevat-
ed levels of serum uric acid (SUA) in the blood. It is 
a chronic metabolic disorder due to purine metabo-
lism disorders that may be primary or induced by oth-
er pathogenetic disorders. It is an important risk fac-
tor for the development of cardiovascular (CHD) and 
chronic kidney disease (CKD). The meta-analysis of 
two studies with adjusted risk assessments indicates 
that hyperuricemia is independently associated with 
an increased risk of peripheral neuropathy in patients 
with type 2 diabetes.
The decrease in SUA values  with xanthine oxidase in-
hibitors has been associated with a favorable response 
in regard to arterial blood pressure, arterial rigidity, 
vascular wall thickening, oxidative stress, left ventric-
ular hypertrophy and renal function.
The development of hyperuricemia occurs by way of 
two main mechanisms:
1. Increased purine synthesis;
2. Decreased kidney elimination.
The subject of this work is the early and specific mani-
festations of hyperuricemia, mechanisms of kidney in-
volvement and methods of treatment depending on the 
degree of glomerular filtration.
Together with hypertension, obesity, dyslipidemia and 
insulin resistance, hyperuricemia is an invariable part 
of the metabolic syndrome and increasing cardiovas-
cular risk that impacts renal function. Any increase in 
SUA by 60 μmol/L significantly increases cardiovas-
cular mortality and overall mortality, and this depen-
dence remains significant after considering the impact 
of all potential factors. Timely and adequate treatment 
of hyperuricemia leads to improvement of endothelial 
function, decrease of elevated blood pressure, retarda-
tion of the progression of renal involvement and pre-
vention of the worsening of glomerular filtration rate. 
Хиперурикемията е състояние, което се харак-
теризира с повишени нива на пикочна киселина 
(ПК) в кръвта. Тя е хронично обменно заболява-
не, дължащо се на смущения в пуриновата обмя-
на, което може да бъде първично или предизвика-
но от други патогенетични процеси. Предста-
влява важен рисков фактор за развитие на сър-
дечно-съдови (ССЗ) и хронични бъбречни заболя-
вания (ХБЗ). Понижението на стойностите на 
ПК с помощта на ксантин-оксидазни инхибито-
ри е свързано с благоприятно повлияване на ар-
териалното налягане (АН), артериалната ри-
гидност, задебеляването на съдовата стена, ок-
сидативния стрес, левокамерната хипертрофия 
и бъбречната функция.
Обект на на настоящия обзор са ранните и спе-
цифични прояви на хиперурикемията, механи-
змите на засягане на бъбреците и методите на 
лечение в зависимост от степента на гломерул-
ната филтрация. Заедно с хипертонията, зат-
лъстяването, дислипидемията и инсулиновата 
резистентност, хиперурикемията е неизменна 
част от метаболитния синдром и повишаване-
то на сърдечно-съдовия риск, които увреждат 
бъбречната функция. Всяко увеличение на ПК с 
60 µmol/L увеличава съществено сърдечно-съдо-
вата и общата смъртност, като тази зависи-
мост остава значима и след отчитане на влия-
нието на всички потенциално повлияващи фак-
тори. Навременното и адекватно лечение на хи-
перурикемията води до подобряване на ендотел-
ната функция, понижаване на повишеното АН, 
забавяне прогресията на бъбречното засягане и 
предотвратяване влошаването на степента на 
гломерулна филтрация. 
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УВОД
Хиперурикемията е състояние, което 
се характеризира с повишени нива на пи-
кочна киселина (ПК) в кръвта. Тя е хро-
нично обменно заболяване, дължащо се 
на смущения в пуриновата обмяна, кое-
то може да бъде първично или предизви-
кано от други патогенетични процеси (1-5). 
Представлява важен рисков фактор за раз-
витие на сърдечно-съдови (ССЗ) и хронич-
ни бъбречни заболявания (ХБЗ) (4,6,7).
ЦЕЛ
Обект на настоящия обзор са ранните 
и специфични прояви на хиперурикемия-
та, механизмите на засягане на бъбреците 
и методите на лечение в зависимост от сте-
пента на гломерулната филтрация. 
ДИСКУСИЯ
Заедно с хипертонията, затлъстява-
нето, дислипидемията и инсулиновата ре-
зистентност, хиперурикемията е неизмен-
на част от метаболитния синдром и пови-
шаването на сърдечно-съдовия риск, които 
увреждат бъбречната функция (4,7). Разви-
тието на хиперурикемия става по два ос-
новни механизма:
1. Повишен синтез на пурини: пър-
вична (идиопатична хиперурике-
мия, липса на хипоксантин-гуанин-
фосфорибозил трансфераза или 
фосфорибозил-пирофосфат-син-
тетаза) и вторична хиперурикемия 
(при повишена деградация на АТФ, 
миопатии, злокачествени заболява-
ния и др.); 
2. Намалена елиминация чрез бъбре-
ка: първична (намалена тубулна се-
креция на урати) и вторична хипе-
рурикемия (хронично бъбречно за-
боляване, повишена тубулна реаб-
сорбция, употреба на диуретици и 
др.) (3).
При определени условия могат да се 
отлагат кристали ПК под формата на мо-
нонатриеви уратни кристали (тофи/мик-
ротофи) (8,9). Те се отлагат в околоставните 
меки тъкани, а също и във вътрешни орга-
ни, включително бъбречния интерстици-
ум (Фиг. 1, 2, 3).
Проспективни кохортни проучвания 
потвърждават, че има значима връзка меж-
ду хиперурикемията и сърдечно-съдова-
та и обща смъртност, като тази зависимост 
остава значима и след отчитане влиянието 
на всички потенциално повлияващи фак-






Фиг. 1. Депозити на мононатриеви уратни 
кристали при пациент с дългогодишна по-
дагра (https://www.pathpedia.com/education/
eatlas/histopathology)
Фиг. 2. Подагрозен артрит и тофи при па-
циент на 67 години
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с 12% при всяко увеличение нивото на пи-
кочна киселина с 60 µmol/L (1 mg/dL) (7). 
Последните проучвания на лосар-
тан и аторвастатин показват, че намалява-
нето на пикочната киселина допринася за 
намаляване на сърдечно-съдовия риск (7). 
Фенофибратът също показва урикозури-
чен ефект при здрави пациенти и диабе-
тици. (7) Тези медикаменти допринасят за 
намалянето честотата на значими сърдеч-
но-съдови събития при лечението на па-
циенти с метаболитен синдром, иденти-
фициран като комплексен рисков фактор 
за сърдечно-съдовата заболяваемост спо-
ред National Cholesterol Education Program’s 
Adult Treatment Panel III Report (7).
Мета-анализът от две проучвания с 
коригирани оценки на риска показва, че 
хиперурикемията е независимо свързана 
с повишен риск от периферна невропатия 
при пациенти с диабет тип 2 (4).
Понижението на стойностите на ПК 
с помощта на ксантин-оксидазни инхиби-
тори е свързано с благоприятно повлиява-
не на артериалното налягане (АН), артери-
алната ригидност, задебеляването на съдо-
вата стена, оксидативния стрес, левокамер-
ната хипертрофия и бъбречната функция 
(9).
В проспективно 3-месечно проучване 
за ползите от лечението с алопуринол при 
пациенти с хиперурикемия и нормална бъ-
бречна функция в групата на пациентите, 
приемащи алопуринол, серумните нива на 
ПК, eGFR, систолното и диастолното кръв-
но налягане и СRP значително се подобри-
ли (8). Въпреки това протеинурията оста-
нала непроменена. В контролната група не 
били наблюдавани значителни промени 
(8,9).
Съвременни епидемиологични данни 
показват нарастване превалентността на 
хиперурикемията и подаграта в западния 
свят (превалентност до 21% за хиперурике-
мия и 1-4% за подагра) (7). Поради това е не-
обходимо ранно откриване и контролира-
не на това патологично състояние, като се 
започне с промяна в начина на живот (дие-
та с ниско съдържание на червено месо, за-
хари и алкохолни напитки, повишен при-
ем на зеленчуци, вода и витамин С) и при 
неповлияване - добавяне на специфич-
ни медикаменти и стремеж към постига-
не прицелна стойност на серумната ПК под 
7 mg/dL (420 µmol/L) (6). Ксантиноксидаз-
ните инхибитори (алопуринол, оксипури-
нол, фебуксостат) намаляват нивата на ПК 
и свръхпроизводството на ROS (реактивни 
кислородни субстанции), главно свързани 
с прекомерната активност на ксантинокси-
дазата, която причинява възпалително ув-
реждане на съдовия ендотел. Инхибира-
нето на ксантиноксидазната свръхактив-
ност е отлична терапевтична възможност 
за ограничаване вредните ефекти от изли-
шъка на ПК и реактивните кислородни ве-
щества. От друга страна, ефектът от пони-
жаването нивата на ПК чрез инхибиране 
на ксантиноксидазата е свързан с пониже-
ния оксидативен стрес, който води до ен-
дотелна дисфункция, като по този начин 
повлиява и съпътстващите заболявания, 
като метаболитен синдром, диабет, хипер-
тония, атеросклероза и хронична сърдечна 
недостатъчност. Нов мощен инхибитор на 
ксантиноксидазата, който все още се про-
учва, е 3,4-дихидрокси-5-нитробензалде-
хид (DHNB). Той има време-зависим меха-
низъм на действие, подобен на този на ало-
пуринола (8). Според някои проучвания 
има ниска токсичност и добра терапевтич-
ната ефективност дори при ниски дози и в 
комбинация с алопуринол (8). В клинична-
та практика се използват и алтернативен 
клас медикаменти, които имат приложе-
ние при лица с доказан понижен клирънс 
на ПК или непоносимост към ксантинок-
Фиг. 3. Подагрозен артрит и тофи при па-
циент на 67 години
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сидазни инхибитори - урикозурични сред-
ства (Пробенецид, Бензбромарон, Леси-
нурад). Те водят до повишено отделяне на 
урати с урината чрез потискане реабсорб-
цията на ПК в проксималните тубули.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Навременното и адекватно лечение-
то на хиперурикемията води до подобря-
ване на ендотелната функция, понижава-
не на повишеното АН, забавяне прогреси-
ята на бъбречното засягане и предотвратя-
ване влошаването на степента на гломерул-
на филтрация.
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